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Traitement de la sarcoi'dose 


Seule une minorite des patients ayant une sarcoi'dose requierent 
un traitement systemique. Un traitement est formellement indique 
en cas d'atteinte extrarespiratoire severe (cardiaque, nerveuse 
centrale, renale, oculaire ne repondant pas au traitement local) 
et d'hypercalcemie maligne. 


Hilario Nunes, Yurdagul Uzunhan, Daniel Bonnet, Dominique Valeyre * 


L a sarcoi'dose est une granulomatose systemique de 
cause inconnue dont le phenotype et le pronostic sont 
extremement heterogenes. Chez 30 a 70 % des 
patients, le retentissement de la sarcoi'dose est nul ou fai- 
ble et la maladie guerit spontanement sans sequelles dans 
les 3 ans, en dehors de toute intervention therapeutique. 
Chez les autres patients, des complications variees vont 
imposer le recours a un traitement general. 1 - 2 Alors meme 
que la morbidite et la mortalite bees a la sarcoi'dose sont 
significatives, toutes les molecules utilisees, notamment les 
corticoides, ont des ell'cts deleteres non negligeables. 1 - 2 La 
difficulte reside dans le fait tout d’abord de decider de 
demarrer ou non un traitement general, puis, le cas 
echeant, de choisir le medicament qui assurera la meil- 
leure efficacite a court et a long terme avec le protocole le 
mieux tolere, c’est-a-dire celui offrant le moins d’inconve- 
nients pour un patient donne et en determinant la dose 
minimale suffisante pour controler la maladie. 

PRINCIPES GENERAUX DU TRAITEMENT 


Quelques principes simples sont utiles pour prendre les 
bonnes decisions therapeutiques : 2 
- le traitement nest pas « curatif » mais purement « sus- 
pensif » (il n’intervient pas sur la cause de la sarcoi'dose) ; 


CE QUI EST NOUVEAU 


La corticotherapie generate reste le meilleur traitement 
de la sarcoi'dose. 

■) L'efficacite de la majorite des traitements de la sarcoi'dose 
s'exerce essentiellement par le biais d'un effet anti-TNF-a 
y compris le methotrexate, le thalidomide et les inhibiteurs 
specifiques du TNF-a. 

■) L'infliximab est pour le moment le seul inhibiteur specifique 
du TNF-a a avoir demontre une efficacite dans la sarcoi'dose. 

■y L'infliximab a une efficacite demontree mais modeste dans 
I'atteinte pulmonaire difficile a controler de la sarcoi'dose, 
et surtout dans les formes multiviscerales avec atteinte 
extra-respiratoire severe. 


il controle la maladie jusqu’a la disparition naturelle de 
l’agent responsable, mais un rebond peut s’observer en 
cas dmterruption precoce; 

- le traitement agit sur la formation des granulomes et fait 
regresser leurs consequences fonctionnelles, cliniques et 
radiologiques; il previent le developpement de la fibrose 
mais il n’a aucun effet sur la fibrose installee ; la reponse 


* Service de pneumologie, hopital Avicenne AP-HP, universite Paris-Nord 13, 93009 Bobigny cedex, France. 
Courriel : hilario.nunes(§>avc.aphp.fr 
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sarcoVdose traitfmfnt 


Indications therapeutiques 
en cas d’atteintes extrarespiratoires 


INDICATIONS FORMELLES 

INDICATIONS VARIABLES 

1 Atteinte du systeme nerveux 
central et hypothalamo- 
hypophysaire 

1 Alteration de I'etat general 

1 Cholestase intrahepatique 

— 

1 Atteinte cardiaque 
symptomatique 

1 Atteinte cutanee et lupus pernio 

1 Atteinte musculaire 

1 Atteinte renale 

1 Atteinte parotidienne 

1 Atteinte oculaire ne repondant 
pas au traitement local 

1 Atteinte osseuse et articulaire 

1 Atteinte splenique 

1 Hypercalcemie maligne 

1 Atteinte gastrique 

1 Atteinte rhino-sinusienne 
symptomatique 

1 Atteinte laryngee 

1 Anemie et thrombopenie 
auto-immunes 


emzh 


Indications therapeutiques 
en cas d’atteinte respiratoire 


I Abstention 

i Stade I asymptomatique 
i Syndrome de Lofgren 
i EFR (sub)normales 

I Indication formelle 

i Stades ll-lll avec dyspnee et/ou anomalies EFR (CPT < 65 % th, 
DLCO < 60 % th) et/ou maladie progressive (aggravation EFR 
ou radiographique sur des tests successifs) 

i Stade IV avec signes d'activite persistante. 

i Atteinte bronchique granulomateuse avec TVO ou stenose 
endobronchique. 

i Compression bronchique extrinseque par des adenopathies 
I Indication recommandee 
i Stades ll-lll persistant pandant 6 mois malgre des EFR normales 

I Indication discutee 

i Stade ll-lll d'emblee 


■MilltHH 

EFR: explorations fonctionnelles respiratoires; 
CPT : capacite pulmonaire totale; DLCO: capacite de 
diffusion ; % th: pourcentage de la valeur theorique; 
TVO: trouble ventilatoire obstructif. 


therapeutique est done fortement conditionnee par la 
presence d’un processus granulomateux aedf; il existe 
habituellement une dose seuil permettant de controler le 
processus granulomateux; 

- la reponse therapeutique a un meme medicament et la 
dose seuil varient d’un individu a F autre, et en fonction 
des localisations viscerales; 

- enfin, le reel impact du traitement sur revolution de la 
maladie a long terme est incertain. 

STRATEGIE DU TRAITEMENT EN PRATIQUE 


L’approche therapeutique repose schematiquement sur 
plusieurs questions. 2 

Faut-il demarrer un traitement general 
et quand? 

Le traitement general ne doit pas etre systematique. 1 ' 3 
Certaines situations constituent toutefois des indications 
therapeutiques formelles immediates (tableaux 1 et 2) : 
ce sont, selon les recommandations consensuelles, des 
atteintes nerveuses centrales, cardiaques, renales, ocu- 
laires ne repondant pas au traitement local, laryngees et 
rhino-sinusiennes, 2 de l’hypercalcemie maligne, des ane- 
mies et thrombopenies auto-immunes. 3 

Concernant l’atteinte pulmonaire, un traitement est 
clairement indique chez les patients ayant une infiltra- 
tion pulmonaire sans fibrose (stade II ou III) s’ils 
ont des symptomes respiratoires, un retentissement 
fonctionnel marque, ou une maladie progressive 
(aggravation fonctionnelle respiratoire et/ ou radiogra- 
phique sur des tests successifs). 3 D’autres complica- 
tions, plus rares, devraient egalement etre traitees : l’at- 
teinte granulomateuse des voies aeriennes avec trouble 
ventilatoire obstructif, les stenoses locahsees de l’arbre 
bronchique a l’examen endoscopique, et les compres- 
sions bronchiques extrinseques par des adenopathies. 2 
La fibrose pulmonaire (stade IY) repond habituelle- 
ment peu ou pas au traitement, mais une tentative se 
justifie s’il persiste des signes d’activite de la maladie 
laissant esperer un gain sur d’eventuelles lesions granu- 
lomateuses associees a la fibrose, voire simplement une 
stabilisation de la fibrose grace au controle de l’activite 
de la maladie. 3 

La prescription d’un traitement general chez des 
patients parfaitement asymptomatiques ayant une infiltra- 
tion radiographique pulmonaire reste controversee. La 
majorite des auteurs preconisent un traitement si les ano- 
malies persistent pendant plus de 6 mois, meme en l’ab- 
sence de retentissement fonctionnel respiratoire ou de 
tout signe de fibrose. 4 Certaines publications recentes 
vont jusqu’a suggerer qu’un traitement serait benefique a 
long terme des qu’il existe une infiltration pulmonaire, 
meme sans read, 5 mais ce point reste a confirmer. 
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En dehors de ces situations, l’abstention therapeutique 
est Poption ideale, notamment chez les patients ayant une 
sarcoidose de decouverte recente, sous reserve dune sur- 
veillance rapprochee, dont le rythme est etabli au cas par 
cas. 1-3 II est raisonnable de revoir le patient a 3 mois avec 
un examen clinique, une radiographie thoracique, un 
bilan biologique comportant une creatininemie, une cal- 
cemie, un dosage de l’enzyme de conversion de l’angio- 
tensine et, selon le contexte, une exploration fonction- 
nelle respiratoire, puis d’espacer les visites tous les 3 a 
6 mois jusqu’a la guerison. 

Quelle est la dose optimale et la duree 
du traitement par corticoTdes? 

Une fois l’indication therapeutique posee, le choix du 
medicament doit tenir compte des contre-indications res- 
pectives, des comorbidites (diabete, hypertension arte- 
rielle. . .) et du terrain (age, menopause. . .), de la localisa- 
tion de Patteinte sarcoi'dienne et de son retentissement. 
La corticotherapie generate demeure le traitement de refe- 
rence compte tenu de son efficacite quasi constante et de 
la rapidite de son action qui s’ebauche des les premieres 
semaines et est le plus souvent complete a 3 mois. 1 ' 3 II n’y a 
pas de consensus publie sur les modalites precises de la 
corticotherapie, 6 mais une dose initiale de 20 a 40 mg/j 
equivalent prednisone peut etre adoptee pour Patteinte 
pulmonaire. La dose peut etre augmentee jusqu’a 
1 mg/kg/j en cas de manifestation extrarespiratoire 
grave. 13 Pour Phypercalcemie franche et/ou ne repon- 
dant pas aux mesures symptomatiques, 20 mg/j peuvent 
suffire en l’absence dissociation a une autre atteinte 
grave, notamment renale, qui exigerait une dose supe- 
rieure. Le patient est reevalue a 3 mois, et en cas de 
reponse favorable, la dose est diminuee progressive- 
ment jusqu’a la dose minimale efficace, qui s’echelonne 
habituellement entre 5 et 20 mg/j. 1-3 Le clinicien doit 
redoubler de vigilance a la decroissance ou a P arret de la 
corticotherapie du fait du risque de rechute (20 a 70 % 
des cas) qui peut survenir plus ou moins tardivement, 
eventuellement dans des organes non touches initiale- 
ment. Un traitement d’epargne est a envisager si la dose 
seuil depasse 10 a 20 mg/j et il fait appel principalement 
aux antipaludeens de synthese, au methotrexate et a 
l’azathioprine. 2 

En regie generale, le traitement est poursuivi au mini- 
mum pendant 12 mois, mais sa duree doit etre ajustee 
individuellement. 1-3 

II existe en effet un sous-groupe de patients ayant une 
sarcoidose « tres » chronique qui requierent un traite- 
ment a faible dose pendant de tres nombreuses annees, 
alors qu’a l’inverse un traitement de 3 a 6 mois peut suf- 
fire dans certaines formes recentes. 2 La guerison de la 
maladie n’est affirmee qu’apres un recul sans traitement 
superieur a 36 mois. 


Quand faut-il proposer un traitement 
alternatif aux corticoTdes et lequel choisir? 

Les principaux medicaments employes au cours de la 
sarcoidose sont resumes dans le tableau 3 ; la plupart 
d’entre eux agissent par le biais d’un effet anti-TNL-a 
(TNL : tumour necrosis factor)? Un traitement alternatif aux 
corticoi'des doit etre discute dans plusieurs situations : en 
fonction de la localisation de Patteinte sarcoi'dienne et de 
son retentissement, en cas de contre-indication aux corti- 
coides ou d’effets secondaires cortico-induits, et en cas de 
sarcoidose corticoresistante. 2 

En fonction des manifestations, certains medicaments 
peuvent etre privilegies en premiere intention, notam- 
ment les antipaludeens de synthese ou les tetracyclines 
(minocycline) pour une atteinte cutanee moderee, ou la 
colchicine pour les douleurs articulaires du syndrome de 
Lofgren. 2 Une etude a teste la minocycline a la dose de 
200 mg/j dans une serie de 12 patients ayant une sarcoi- 
dose cutanee chronique moderee. Ce traitement permet- 
tait d’obtenir une reponse partielle ou complete dans 
83 % des cas. Neanmoins, il s’agissait d’une etude ouverte 
non randomisee dont les resultats doivent etre 
confinnes. 8 Une etude recente controlee suggere l’interet 
du dexmethylphenidate hydrochloride (methylphenidate 


5 0 U R LA PRATIQUE 


•> Un traitement systemique n'est justifie que chez une minorite 
des patients ayant une sarcoidose et le cas echeant, I'avis 
d'un pneumoloque et/ou d'un specialiste d'orqane est 
necessaire. 

•) Un traitement est formellement indique en cas d'atteinte 
extrarespiratoire severe (cardiaque, nerveuse centrale, renale, 
oculaire ne repondant pas au traitement local) et 
d'hypercalcemie maligne. 

•> En cas d'atteinte respiratoire, les principales indications 
therapeutiques formelles sontle stade II ou III: (i) 
symptomatique, (ii) avec un retentissement fonctionnel 
marque (iii) ou progressant, et le stade IV avec des siqnes 
d'activite persistante. 

■) La corticotherapie generale est le traitement de reference a la 
dose initiale habituelle de 20 a 40 mg/j ; elle est ensuite 
diminuee progressivement et maintenue en regie generale 
pendant une duree minimale de 12 mois. 

•> Un traitement d’epargne est propose en cas de 
corticotherapie prolongee a une dose superieure 
a 10 — 20 mg/j, a base d’hydroxychloroquine, methotrexate 
ou azathioprine. 

•> En cas de contre-indication de la corticotherapie ou de 
corticoresistance, cette derniere situation etant tres rare, le 
methotrexate est le plus souvent efficace sur toutes les 
manifestations de la sarcoidose. 
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SARCOIDOSE TRAITFMFNT 


Principaux medicaments utilises dans la sarcoidose 


MOLECULES 

DOSE HABITUELLE 

PRINCIPAUX EFFETS SEC0NDAIRES 

C0MMENTAIRES 

1 Prednisone 



1 20-40mg/j initialement, 

Prise de poids, diabete, hypertension , 

i Traitement de reference 

1 5-10mg/j en entretien PO 

arterielle, osteoporose... 


1 Hydroxychloroquine (Plaquenil)* 


1 200-400mg/j PO 

Nausees, toxicite retinienne 

i Interet en cas d'atteinte cutanee et d' hypercalcemie 
i Traitement d'epargne cortisonique 
i Delai d'action retarde 

1 Methotrexate 



1 10-15mg/semaine PO ou IM 

Nausees, neutropenie, 

i Interet en cas de corticoresistance 

i Prise d'acide folique 

hepatotoxicite* 

i Traitement d'epargne cortisonique 

ou folinique le lendemain 

pneumopathie medicamenteuse 

i Delai d'action retarde 

1 Azathioprine 



1 50-150mg/j PO. 

Nausees, neutropenie 1 

i Moins de donnees disponibles qu'avec le methotrexate 


hepatotoxicite 

i Traitement d'epargne cortisonique 

1 Cyclophosphamide 



1 50-150mg/j PO 

Neutropenie, nausees, 

i Effets secondaires potentiellement graves limitant son utilisation 

i ou 500-1500 mg/2-4 semaines IV 

cystite hemorragique, 

i Interet en cas d'atteinte encephalique refractaire 


effet carcinogene 

i Delai d'action rapide 

1 Thalidomide 

1 50-200mg/j PO 

Teratogenicite, somnolence, 

i Interet en cas d'atteinte cutanee chronique severe 


polynevrite, maladie thromboembolique 

(lupus pernio) et rhino-sinusienne. 


veineuse, bradycardie, hypothyroi'die 

i Delai d'action rapide. 
i Necessite d'une contraception sure 

1 Infliximab (Remicade) 1 



1 3 ou 5mg/kg : semaine 0, 

Reaction allergique, risque infectieux, 

i Efficacite modeste en cas d'atteinte pulmonaire 

semaine2, puis 

particulierement de tuberculose 

i Reserve aux formes graves multiviscerales apres echec 

toutes les 6-8 semaines IV 

Effet carcinogene a long terme 

des traitements conventionnels 

i Association a une faible dose 

tres probable 

i Delai d'action rapide 

de methotrexate 5 


i Mesures prophylactiques vis-a-vis de la tuberculose 


■nniCTiii TNF-a : tumour necrosis factor a ; PO : per os ; IM : par voie intramusculaire ; IV : par voie intraveineuse. 

* Parmi les antipaludeens de synthese, I'hydroxycholoroquine est preferee a la chloroquine du fait du moindre risque de toxicite retinienne. 

Une surveillance du champ visuel et de la vision des couleurs tous les 6 mois et de I'electroretinogramme tous les 12 mois est recommandee. 

t Parmi les inhibiteurs du TNF-a, I'infliximab est le plus efficace. 

+ La fiabilite des tests biologiques hepatiques pour detecter precocement I'hepatotoxicite du methotrexate, qui est dose-dependante, au cours de la 
sarcoidose est debattue. Certains auteurs preconisent de realiser une biopsie hepatique systematique apres une dose cumulee de 1 a 2 g. 

1 Certains sujets ont constitutivement une hypersensibilite a I'azathioprine liee a un deficit enzymatique en thiopurine-methyltransferase qui se 
traduit par une pancytopenie majeure precoce. II faut done augmenter progressivement la posologie avec une surveillance rapprochee de la 
numeration sanguine, surtout pendant le premier mois. 

§ II est recommande d'associer a I'infliximab une faible dose de methotrexate afin de prevenir une tachyphylaxie liee au developpement d'anticorps 
anti-infliximab. 
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[Ritaline]) en cas d’asthenie invalidante : 9 cet essai rando- 
mise en double aveugle et en cross-over concernait 10 
patients ayant une asthenie en rapport avec une sarcoi- 
dose et deja traites par corticoides, le dexmethylpheni- 
date ameliorait significativement 2 scores bien valides 
devaluation de la fatigue. 9 Neanmoins, il faut rester pru- 
dent avec ce psychostimulant qui appartient aux subs- 
tances reglementees assimilees aux stupefiants. 

En cas de contre-indication a la corticotherapie ou de 
corticoresistance, cette demiere situation etant tres rare, 
le methotrexate est prefere a razathioprine en raison de la 
plus grande experience avec cet agent. 2 - 7 

Le methotrexate est efficace sur toutes les manifesta- 
tions de la sarcoidose, mais son effet est souvent retarde, 
si bien qu’en cas d’atteinte aigue grave radjonction ini- 
tiale dune corticotherapie peut s’averer indispensable. 2 - 7 
Les antipaludeens de synthese pourraient etre efficaces 
en cas de sarcoidose pulmonaire moderee mais avec des 
resultats inconstants. De plus, la reponse est souvent 
incomplete et son delai particulierement long, c’est pour- 
quoi les antipaludeens n’ont pas de place en cas de locali- 
sation severe de la sarcoidose. 2 - 7 

La pentoxifylline (Torental) n’a donne lieu qu’a une 
seule etude controversee. 2 - 7 Les autres medicaments ne 
sont jamais presents en premiere intention et rel event 
dun centre specialise. 

Outre son efficacite relativement rapide sur l’atteinte 
cutanee chronique telle que le lupus pernio, le thalidomide 
pourrait agir sur Fatteinte rhino-sinusienne, 10 mais ses 
effets secondaires potentiellement graves en limitent l’uti- 
lisation; il est inefficace sur Fatteinte pulmonaire. 11 

Le cyclophosphamide a l’avantage d’etre rapidement 
efficace mais aux depens d’effets secondaires nombreux; 
il pourrait etre utile en cas d’atteinte refractaire cardiaque 
ou du systeme nerveux central. 2 - 7 

Malgre des dormees eparses, le leflunomide (Arava) 
pourrait etre interessant dans la sarcoidose ; 7 son meca- 
nisme d’action est proche de celui du methotrexate, mais 
il n’induit pas de pneumopathie medicamenteuse et son 
hepatotoxicite est moins frequente. Dans une etude 
retrospective portant sur 32 patients ayant une sarcoidose 
oculaire et/ ou pulmonaire, le leflunomide etait utilise soit 
seul (intolerance au methotrexate), soit en association 
avec le methotrexate (maladie progressive malgre 6 mois 
de methotrexate) : ce traitement permettait d’obtenir une 
reponse complete ou parti elle chez 78 % des patients. 12 

Le mycophenolate mofetil (Cellcept) a eu un effet 
d’epargne cortisonique net dans une petite serie, mais ces 
resultats tres preliminaires sont a confirmer. 13 

Trois inhibiteurs specifiques du TNF-a sont disponi- 
bles en France : etanercept (Enbrel), infliximab (Rerni- 
cade) et adalimumab (Humira). Ils ont suscite depuis peu 
un interet dans la sarcoidose, interet justifie par le role 
pivot du TNF-a dans la pathogenie de la maladie. 7 
Cependant, 2 etudes avec l’etanercept sont negatives. 14 - 15 


La premiere, etude prospective ouverte evaluant l’etaner- 
cept seul dans Fatteinte pulmonaire de stade II ou III pro- 
gressive, a du etre arretee prematurement du fait d’echecs 
juges excessifs; 14 la seconde, essai controle chez des 
patients ayant une atteinte oculaire active, n’a pas demon- 
tre la superiorite de l’etanercept en association avec les 
corticoides et le methotrexate par rapport au placebo. 15 
Les resultats avec l’infliximab sont plus encourageants : 7 
un essai en double insu versus placebo a montre que l’in- 
fliximab etait efficace dans la sarcoidose pulmonaire chro- 
nique difficile a controler, a la fois sur la capacite vitale et 
le score radiographique a 6 mois. 16 Bien que significatif, 
l’effet restait tres modeste en ampleur, il etait equivalent a 
la dose de 3 ou de 5 mg/kg et il etait precoce, des 
2 semaines de traitement. 16 L’infliximab etait egalement 
efficace sur le score d’ evaluation globale des atteintes 
extrarespiratoires severes. 17 Aucune etude n’a ete publiee 
avec l’adalimumab, mais l’experience d’une equipe ameri- 
caine semble confirmer que l’infliximab est superieur a 
l’etanercept dans la sarcoidose, l’adalimumab ayant une 
efficacite intermediaire. 18 Les effets secondaires des inhi- 
biteurs du TNF-a sont potentiellement graves avec un 
risque relatif de neoplasie de 3,3 et d’infection severe 19 de 
2 et l’infliximab est couteux et contraignant. R doit done 
etre reserve a des patients bien selectionnes ayant une 
sarcoidose refractaire aux therapeutiques classiques, 
notamment en cas d’atteinte nerveuse centrale, cutanee 
ou oculaire grave, avec les precautions d’emploi adaptees, 
notamment vis-a-vis du risque de tuberculose. 7 

Y a-t-il des traitements associes a proposer? 

En presence d’une hypercalcemie, le patient doit suivre 
une diete calcique et une eviction solaire et bien sur rece- 
voir une bonne hydratation. Concernant le traitement 
preventif de l’osteoporose cortisonique, la supplementa- 
tion vitaminique D est formellement contre-indiquee, les 
bisphosphonates sont autorises et au besoin les apports 
calciques, en l’absence d’anomalie du metabolisme cal- 
cique et a condition que la calcemie et la calciurie soient 
surveillees de pres. 2 Les corticoides locaux en collyre ou 
en application cutanee peuvent etre des traitements d’ap- 
point. Les corticoides inhales ameliorent la toux, mais leur 
efficacite sur la sarcoidose pulmonaire n’est pas demon- 
tree. 6 Les autres traitements symptomatiques compren- 
nent l’oxygenotherapie, les medicaments cardiogeniques, 
la pose d’une sonde d’entrainement electrosystolique ou 
d’un defibrillateur implantable, une substitution honno- 
nale, des antiepileptiques . . . 2 Une dilatation mecanique 
peut corriger une stenose endobronchique. Les traite- 
ments specifiques de l’hypertension pulmonaire sont en 
cours devaluation. L’aspergillome constitue un probleme 
difficile au cours de la sarcoidose : les medicaments anti- 
fungiques n’ont pas fait leurs preuves dans ce contexte et 
la chirurgie est souvent inenvisageable du fait de la gra- 
vite de l’insuffisance respiratoire sous-jacente. 
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SARCOIDOSE TRAITFMFNT 


Une transplantation d’organe (poumon, coeur, rein, 
foie) peut etre proposee devant une atteinte viscerale ter- 
minale de la sarcoidose, apres avoir epuise toutes les pos- 
sibility therapeutiques medicales et sous reserve que la 
maladie ne soit plus active. 20 Les resultats sont proches de 
ceux obtenus pour d’autres indications. La transplanta- 
tion bipulmonaire est preferee a la transplantation mono- 
pulmonaire lorsqu’il existe des dilatations des bronches, 
ce qui est frequent en cas de stade IV evolue de type 
fibrokystique. Une recidive de la sarcoidose sur greffon se 
voit dans pres de 35 % des cas apres transplantation pul- 
monaire, mais elle est habituellement facile a controler 
avec le traitement antirejet. La greffe aspergillaire consti- 
tue une contre-indication relative ou fonnelle a la trans- 
plantation selon les centres. 20 

CONCLUSION 


Seulement une minorite des cas de sarcoidose necessi- 
tent un traitement. Une meilleure comprehension de la 
maladie a permis d’elargir la gamme des options thera- 
peutiques et d’ameliorer la prise en charge des patients, 
en particulier de ceux ayant une sarcoidose difficile, cor- 
ticoresistante ou exigeant une forte dose de corticoides. 
Neanmoins, la place des nouvelles therapeutiques 
comme les inhibiteurs specifiques du TNF-a doit etre 
mieux definie. Dans le futur, la decouverte de la cause de 
la sarcoidose pourrait permettre un traitement veritable- 
ment etiologique. Des efforts devraient egalement 
s’orie liter vers les traitements combines associant plu- 
sieurs molecules qui agissent sur des cibles pathoge- 
niques differentes. ■ 


SUMMARY Sarcoidosis treatment 

Sarcoidosis treatment suppresses the granulomatous process and 
its clinical, functional and radiographic conseguences but it is not 
etiological. Only a minority of patients necessitate systemic 
therapy. This is definitely reguired in severe extra-respiratory 
sarcoidosis including cardiac, neurological, renal, ocular 
involvement not responding to topical therapy and malignant 
hypercalcemia. Respiratory indications for therapy include 
symptomatic stage ll/lll showing significant physiologic impairment 
or progressive disease, and stage IV with persistent signs of 
activity. As a general rule, systemic corticosteroids are the first-line 
treatment, given for at least 12 months. One of the following 
sparing agents can be associated with steroids when the threshold 
level to control the disease is high: hydroxychloroquine, 
methotrexate or azathioprine. An alternative option to 
corticosteroids is proposed in case of contra-indication or cortico- 
resistant sarcoidosis; methotrexate is then the treatment of choice. 
Although other drugs are only occasionnally needed, the available 
therapeutical range is wide (thalidomide, infliximab, cyclo- 
phosphamide, leflunomide... ). 
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RESUME Traitement de la sarcoidose 

Le traitement de la sarcoidose n'est pas etiologique, il agit sur la 
formation des granulomes et fait regresser leurs consequences 
fonctionnelles, cliniques et radiologiques. Seule une minorite des 
patients ayant une sarcoidose requierent un traitement 
systemique. Celui-ci est formellement indique en cas d'atteinte 
extrarespiratoire severe (cardiaque, nerveuse centrale, renale, 
oculaire ne repondant pas au traitement local) et d'hypercalcemie 
maligne. Les principales indications respiratoires sont le stade ll/lll 
symptomatique, avec un retentissement fonctionnel significatif ou 
une maladie progressive, et le stade IV avec des signes d'activite 
persistante. La corticotherapie generale est le traitement de 
reference, donnee en regie generate pendant une duree minimale 
de 12 mois. Un traitement d'epargne a base d'hydroxychloroquine, 
methotrexate ou azathioprine est associe en cas de dose seuil 
elevee. Un traitement alternatif aux corticoides est a discuter en 
cas de contre-indication et de sarcoidose corticoresistante; le 
methotrexate est alors le traitement de choix. Bien que le recours 
a d’autres medicaments soit exceptionnel, la gamme therapeutique 
est etendue (thalidomide, infliximab, cyclophosphamide, 
leflunomide...). 
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